INTRODUCTION
============

Primary and secondary liver cancer are important cause of death. Diagnosis and curative treatment are only possible for minority of patients, and a number of palliative treatment modalities seem to be the best therapeutic proposals indicated for treatment of most of patients. ^(\ [@B1]\ -\ [@B3]\ )^

Transarterial radioembolization (TARE) of the liver with yttrium-90 microspheres constitutes a minimally invasive locoregional palliative treatment modality. In general, indication for this procedure occurs due to progression of liver lesions, in cases of failure with conventional systemic therapy, surgical therapy (resection or transplantation) or even other locoregional modalities, such as chemoembolization or ablation. ^(\ [@B1]\ ,\ [@B4]\ ,\ [@B5]\ )^ The neoadjuvant objective of this treatment is still controversy, but selected cases of injures initially considered unresectable, when undergoing TARE, are reclassified as candidates to the curative therapy. ^(\ [@B4]\ ,\ [@B6]\ ,\ [@B7]\ )^

OBJECTIVE
=========

To report 3 cases of liver tumors in which transarterial radioembolization of the liver was used as a neoadjuvant therapy.

CASE REPORT
===========

Case 1
------

A 68-year-ol man with multinodular hepatocellular carcinoma who previously underwent TARE, radiofrequency ablation and who were not within liver transplantation criteria, and who downstaging therapy did not work ( [Figure 1A](#f01){ref-type="fig"} ). After 7 months following the TARE ( [Figure 1B](#f01){ref-type="fig"} ), injuries reduced in diameter with reclassification based on Milan criteria ( [Figure 1C](#f01){ref-type="fig"} ), enabling the liver transplantation ( [Figure 1D](#f01){ref-type="fig"} ).

Figure 1Patient with liver disease who underwent liver transplantation after transarterial radioembolization. (A) Magnetic resonance showing signs of chronic liver disease, and multiple hypervascular injuries compatible with hepatocarcinoma. Patients not within liver transplantation criteria. (B) Angiographies of liver arteries during radioembolization procedure. (C) Magnetic resonance post hepatic transarterial radioembolization: reduction and necrosis of injuries. (D) Liver transplantation on magnetic resonance

Case 2
------

A 35-year-old woman with unresectable cholangiocarcinoma involving the right and medium liver veins, and live remanescent of 23% (lateral segment of left lobe of the liver) ( [Figure 2A](#f02){ref-type="fig"} ). She underwent TARE and a tumor volume reduction was observed after 90 days, as well as tumor glycolytic activity (SUV=4.4; which was 10.4) ( [Figure 2B](#f02){ref-type="fig"} ).

Figure 2Patient with colangiocarciona who, initially, were candidate for resection. (A) Expansive injury 7.0 x 5.3cm, invading the cava vein and right and medium hepatic vein, which was suggestive of colangiomarcinoma. (B) Positron emission computed tomography conducted before and after treatment. (C) Computed tomography pre-radioembolization hepatic transarterial and follow-up (9 months after transarterial radioembolization of the liver), showing reduction of dimension of the injury and discreet contact with vascular structures. (D) Aspect of the liver in the computed tomography after resection of segments IV, VII and caudal resection

In the late follow-up of 9 months, we did not observe right liver vein invasion with reminiscent of 63% of the liver ( [Figure 2C](#f02){ref-type="fig"} ), enabling the resection of affected follow-ups ( [Figura 2D](#f02){ref-type="fig"} ).

Case 3
------

A 59-year-old man with hepatitis C virus and voluminous hepatocellular carcinoma (7.5cm) involving segments IVa/VIII ( [Figure 3A](#f03){ref-type="fig"} ). He was treated with TARE to control local tumor with selective radioembolization (right lobe of the liver and IV segment branch) and compensatory hypertrophy of untreated segments (II and III) ( [Figure 3B](#f03){ref-type="fig"} ). After two months, the untreated segments represented 50% of liver volume (represented 26%) ( [Figure 3C](#f03){ref-type="fig"} ) and patient underwent enlarged right hepatectomy ( [Figure 3D](#f03){ref-type="fig"} ).

Figure 3Transarterial radioembolization of the liver before surgery, showing antitumoral and ischemic effect. (A) Computed tomography with volumous suggesting hepatocarcioma on the right hepatic lobe. (B) Computed tomography by positrons emission of immediate control after transarterial radioembolization of the liver showing distribution of Y-90 in the right lobe and segment IV, and lack of uptaking in segment II and III. (C) Tomography reconstruction showing compensatory hypertrophy of left lobe after transarterial radioembolization of the liver. (D) Resected surgical specimen -- right lobe and segment IV

DISCUSSION
==========

In a series by Mohamed et al., comparing four different therapeutic modalities as a bridge for liver transplantation, notably TARE was effective, therefore, as the remaining, with lower advantages and lower acute toxicity (such as the stereotactic radiotherapy), enabling transplantation in patients with large in diameters injuries. ^(\ [@B8]\ )^

In 2011, Ettore et al., published a case report including patients in stages B and C at Barcelona Clinic Liver Cancer (BCLC) and who were not within the Milan criteria. They obtained a conversion for liver transplantation by 11%, in which we treated with TARE, initially as a palliative modality only. ^(\ [@B7]\ )^

In systematic review, Braat et al., presented studies that showed evidences of benefits of neodjuvant use of TARE in intra-hepatic colangiocarcinoma, in addition to hepatocarcinoma. ^(\ [@B9]\ )^

There were no cases of progression of the disease during time of waiting for surgical intervention. All patients reported to be with an accompanying person (mean of 25.6 months after definitive surgical treatment; ranging from 8 to 35 months) and without recurrent of the disease.

In our cases, TARE was an effective therapy, combining simultaneously the antitumor effect (cytotoxicity induced by radiation) and ischemic effect with hypertrophy of non-embolized segments, and enabling the posterior employment of potentially curative therapies. ^(\ [@B9]\ ,\ [@B10]\ )^
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A radioembolização transarterial hepática com microesferas de ítrio-90 é uma modalidade paliativa de tratamento locorregional minimamente invasiva. O objetivo neoadjuvante deste tratamento ainda é controverso, mas casos selecionados de lesões consideradas inicialmente irressecáveis reenquadram-se como candidatos à terapia curativa após a radioembolização transarterial hepática. Relatamos três casos em que a radioembolização transarterial hepática foi utilizada como terapia neoadjuvante de forma efetiva possibilitando aplicação posterior de terapias potencialmente curativas.
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INTRODUÇÃO
==========

As neoplasias hepáticas primárias e secundárias são importante causa de mortalidade relacionada ao câncer. Ao diagnóstico, o tratamento curativo somente é possível em uma minoria destes pacientes, e as diversas modalidades paliativas de tratamento parecem ser as propostas terapêuticas melhores indicadas na condução da maioria destes pacientes.^(\ [@B1]\ -\ [@B3]\ )^A radioembolização transarterial hepática (TARE) com microesferas de ítrio-90 é uma modalidade paliativa de tratamento locorregional minimamente invasiva. A indicação, em geral, ocorre diante da progressão das lesões hepáticas, a despeito do uso da terapia sistêmica convencional, terapia cirúrgica (ressecção ou transplantes) ou mesmo outras modalidades locorregionais, como quimioembolização ou ablação.^(\ [@B1]\ ,\ [@B4]\ ,\ [@B5]\ )^O objetivo neoadjuvante deste tratamento ainda é controverso, mas casos selecionados de lesões consideradas inicialmente irressecáveis ao submeterem-se à TARE reenquadram-se como candidatos à terapia curativa.^(\ [@B4]\ ,\ [@B6]\ ,\ [@B7]\ )^

OBJETIVO
========

Relatar três casos de tumores do fígado em que a radioembolização transarterial hepática foi utilizada como terapia neoadjuvante.

RELATO DE CASO
==============

Caso 1
------

Homem, 68 anos, com carcinoma hepatocelular multinodular, previamente tratado com TARE e ablação por radiofrequência, fora dos critérios para transplante hepático e sem sucesso na terapia de *downstaging* ( [Figura 1A](#f01002){ref-type="fig"} ). Realizada TARE ( [Figura 1B](#f01002){ref-type="fig"} ) e, após 7 meses, as lesões demonstraram redução de diâmetro com reenquadramento aos critérios de Milão ( [Figura 1C](#f01002){ref-type="fig"} ), possibilitando o transplante hepático ( [Figura 1D](#f01002){ref-type="fig"} ).

Figura 1Paciente hepatopata, submetido a transplante hepático após radioembolização transarterial hepática. (A) Ressonância magnética demonstrando sinais de hapatopatia crônica e múltiplas lesões hipervasculares compatíveis com hepatocarcinoma. Paciente fora dos critérios de transplante hepático. (B) Angiografias das artérias hepáticas durante o procedimento de radioembolização. (C) Ressonância magnética pós-radioembolização transarterial hepática: redução e necrose das lesões. (D) Ressonância magnética demonstrando fígado transplantado

Caso 2
------

Paciente do sexo feminino, 35 anos, apresentando colangiocarcinoma irressecável envolvendo as veias hepáticas direita e média, e remanescente hepático de 23% (segmento lateral do lobo hepático esquerdo) ( [Figura 2A](#f02002){ref-type="fig"} ). Submetida à TARE, evidenciou redução do volume tumoral após 90 dias, bem como da atividade glicolítica tumoral (SUV=4,4; era 10,4) ( [Figura 2B](#f02002){ref-type="fig"} ). No seguimento tardio de 9 meses, não mais se evidenciava invasão da veia hepática direita, com remanescente hepático de 63% ( [Figura 2C](#f02002){ref-type="fig"} ), permitindo a ressecção dos segmentos afetados ( [Figura 2D](#f02002){ref-type="fig"} ).

Figura 2Paciente portadora de colangiocarcinoma, inicialmente não candidata a ressecção. (A) Lesão expansiva de 7,0 × 5,3cm, invadindo a veia cava e veias hepáticas direita e média, sugestiva de colangiocarcinoma. (B) Tomografia computadorizada por emissão de pósitrons pré e pós-tratamento. (C) Tomografia computadorizada pré-radioembolização transarterial hepática e de seguimento (9 meses pós-radioembolização transarterial hepática), a qual demonstra redução das dimensões da lesão e discreto contato com estruturas vasculares. (D) Aspecto do fígado na tomografia computadorizada após ressecção dos segmentos IV, VIII e caudado

Caso 3
------

Paciente do sexo masculino, 59 anos, hepatite vírus C e volumoso hepatocarcinoma (7,5cm) envolvendo os segmentos IVa/VIII ( [Figura 3A](#f03002){ref-type="fig"} ). Foi tratado com TARE objetivando controle tumoral local com radioembolização seletiva (lobo hepático direito e ramos do segmento IV) e hipertrofia compensatória dos segmentos não tratados (II e III) ( [Figura 3B](#f03002){ref-type="fig"} ). Dois meses após, os segmentos não tratados representavam 50% do volume hepático (representavam 26%) ( [Figura 3C](#f03002){ref-type="fig"} ) e o paciente foi submetido à hepatectomia direita ampliada ( [Figura 3D](#f03002){ref-type="fig"} ).

Figura 3Radioembolização transarterial hepática pré-operatória, demonstrando efeito antitumoral e isquêmico. (A) Tomografia computadorizada com volumosa lesão sugestiva de hepatocarcinoma no lobo hepático direito. (B) Tomografia computadorizada por emissão de pósitrons de controle imediato após radioembolização transarterial hepática demonstrando distribuição do Y-90 no lobo direito e segmento IV, e ausência de captação nos segmentos II e III. (C) Reconstruções tomográficas evidenciando hipertrofia compensatória do lobo esquerdo após radioembolização transarterial hepática. (D) Peça cirúrgica ressecada − lobo direito e segmento IV

DISCUSSÃO
=========

Mohamed et al., em sua série comparando quatro diferentes modalidades terapêuticas como ponte para transplante hepático, notaram que a TARE foi efetiva, assim como as demais, com a vantagem de menor toxicidade aguda (tanto quanto a radioterapia estereotática), possibilitando o transplante nos pacientes com lesões de maiores diâmetros.^(\ [@B8]\ )^

Em 2011, Ettore et al., publicaram sua casuística de pacientes nos estágios *Barcelona Clinic Liver Cancer* (BCLC) B e C fora dos critérios de Milão, obtendo conversão para o transplante hepático em 11%, os quais foram tratados com TARE, inicialmente apenas como modalidade paliativa.^(\ [@B7]\ )^

Em revisão sistemática, Braat et al., apresentaram estudos que apontam evidências do benefício do uso neoadjuvante da TARE no colangiocarcinoma intra-hepático e nas metástases hepáticas, além do hepatocarcinoma.^(\ [@B9]\ )^

Não houve casos de progressão de doença durante o tempo de espera para intervenção cirúrgica. Todos os pacientes relatados estão em acompanhamento (média de 25,6 meses após o tratamento cirúrgico definitivo; variando de 8 a 35 meses) e sem recidiva de doença.

Em nossos casos, a TARE foi uma terapia efetiva, combinando simultaneamente o efeito antitumoral (citotoxicidade induzida pela radiação) e o efeito isquêmico com hipertrofia dos segmentos não embolizados, possibilitando o emprego posterior de terapias potencialmente curativas.^(\ [@B9]\ ,\ [@B10]\ )^
